[Quantitative polymerase chain reaction (Q-PCR) in fetal diagnosis of chromosomal abnormalities] by Wild, C.
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LIBERALISIERUNG IM
GESUNDHEITSSYSTEM
Gesellschaftspolitische Auswirkungen
In keinem anderen öffentlichen
Sektor wird mehr Geld ausgegeben
als im Gesundheitssystem. Damit
ist Gesundheit ein enormer Wirt-
schaftsfaktor. Immerhin werden in
Österreich rund 20 Mrd Euro p. a.
aufgewendet. Nur, so viel Geld
weckt Begehrlichkeiten. Liberali-
sierung soll der angeblich nicht
mehr öffentlich finanzierbaren Ge-
sundheitsversorgung – Geldknapp-
heit und Defizite als Indikatoren –
abhelfen. Das jüngst erschienene
Buch des WirtschaftsBlatt Redak-
teurs M. Rümmele „Kranke Ge-
schäfte mit unserer Gesundheit“
ist komplex: Es stellt die Akteure
in Privatisierungsmodellen vor, skiz-
ziert deren Pläne und Netzwerke
und beleuchtet die bereits offen-
sichtlichen Folgen. 
Wirtschafts-, Sozial- und Gesund-
heitspolitik gehen Hand in Hand.
Armut macht krank: wer arm ist, ist
häufiger krank, hat eine geringere
Lebenserwartung und meist auch ei-
ne schlechtere medizinische Versor-
gung. Genau das sollte eigentlich
ein öffentliches Sozial- und Gesund-
heitssystem verhindern. Eine Sozial-
politik, die Arbeitslosigkeit hinnimmt
oder zulässt, dass immer mehr Men-
schen aufgrund geringfügiger Be-
schäftigungsverhältnisse zu wenig
für den Lebensunterhalt verdienen,
ignoriert, dass soziale Sicherheit und
gerechte Verteilung die Grundlage der
Demokratie und der Motor für das
Funktionieren des Sozialstaates sind.
Effizienzsteigerungen im Gesund-
heitssystem sind tatsächlich nötig.
Die Aufrechterhaltung des solida-
risch finanzierten Gesundheitsver-
sorgung steht zwar unabhängig von
(partei-)politischen Weltbildern au-
ßer Frage. Ob diese allerdings den
Regeln und Mechanismen 
• der freien Marktwirtschaft – Leis-
tungsreduktionen, Bettenabbau,
Restrukturierung organisatorischer
Abläufe – nach Rentabilitäten und
die Konzentration auf risikoarme
Versorgung an risikoarmen Pa-
tienten folgt oder 
• von öffentlich-regulierten Planun-
gen entlang des ursprünglichen
Solidargedankens – Leistungsre-
duktionen, Bettenabbau, Restruk-
turierung organisatorischer Ab-
läufe und die Versorgung aller
„Risken“ – auf Basis von tatsäch-
lichem Bedarf (nicht angefachter
Nachfrage) und realer Effektivi-
tät folgt, 
ist gesellschaftspolitisch wesentlich.
Claudia Wild
Quellen:
Rümmele, M (2005): „Kranke Geschäfte
mit unserer Gesundheit – Symptome,
Diagnosen und Nebenwirkungen der
Gesundheitsreformen“. NÖ Pressehaus.
AK-Veranstaltung am 20.4.2005: 
„Arm UND Krank?“
INSTITUT FÜR
TECHNIKFOLGEN-
ABSCHÄTZUNG
Vorausschau Juni
• Pille danach
• Autotransfusion
• Drotrecogin Alpha/
Xigris – update
• Nanotechnologie
Termine
7./8. Juni 2005
Ökonomie und Gesundheit:
Lösbare Herausforderung oder
dauernder Widerspruch?
St. Pölten
http://www.ooegkk.at
20.–22. Juni 2005
2nd HTAi Jahrestagung
Bringing HTA into Practice
Rom
http://www.prex.it/congressi/
hta/index.html
1./2. Juli & 9./10.Sept 2005
Train the Trainer
Seminar für EBM-
Multiplikatoren
Berlin
http://www.ebm-netzwerk.de/
7.–9. Juli 2005
How to practise 
Evidence Based Oncology
European School  of Oncology
teaching@esoncology.org
13.–15. Juli 2005
5th iHEA Jahresweltkonferenz
Investing in Health
Barcelona
http://www.healtheconomics.
org
29. Sept. –1. Okt. 2005
Jahrestagung 
Ethik in der Medizin
„Wunscherfüllende Medizin“
Witten
http://www.aem-online.de/
main.htm
5.–8. Oktober 2005
8th European Health Forum
Partnerships for Health
Gastein
http://www.ehfg.org/
10.–12.Oktober 2005
7. Int. Symposium 
Qualität im Gesundheitswesen
„Ansprüche, Widersprüche“
Wien
http://www.wienkav.at/
symposium10
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Neuromodulation
Bei Parkinson und
chronischem Schmerz
Neuromodulation ist ein Begriff für
verschiedene Verfahren zur Elektro-/
Neurostimulation von neurologischen
Störungen wie z. B. Parkinson oder
chronischem Schmerz. Intention ist,
mittels einer durch Applikation von
elektrischer Energie verursachten Rei-
zung, Einfluss auf Schmerzempfin-
den oder Muskelkontraktionen aus-
zuüben. Zwei invasive Verfahren – Tie-
fenhirnstimulation (Deep Brain Stimu-
lation/DBS) und Rückenmark-Stimu-
lation (Spinal Cord Stimulation/SCS)
– sind mehrfach evaluiert worden.
Beide neurochirurgischen Eingriffe
machen eine genaue Patientense-
lektion erforderlich. Die Evidenz ist
beschränkt und Informationen über
Langzeitwirkungen fehlen.
Morbus Parkinson/MP ist eine chro-
nisch fortschreitende Erkrankung des
zentralen Nervensystems, bei der vor
allem Bewegungsabläufe gestört sind:
Zittern (Tremor), Starre (Rigor) und Be-
wegungsverarmung (Akinesie) sind die
Folge. MP betrifft etwa 0,5 % der älte-
ren Menschen zwischen 65 und 74 Jah-
ren. Nur zwischen 1 und 10 % der Pa-
tienten qualifizieren sich für DBS, einer
Hochfrequenzstimulation (> 100 HZ)
zur Therapie der Bewegungsstörung.
Dabei wird eine Elektrode durch die
Schädeldecke in das Gehirn implan-
tiert und mit einem implantierten sub-
kutan gelegenen Impulsgenerator ver-
bunden. Die Stimulation kann zurzeit
an drei Hirnregionen durchgeführt wer-
den. Bei der Rückenmark-Stimulation/
SCS werden die Elektroden an den Spi-
nalwurzeln platziert. Der Impulsgeber
wird ebenfalls entweder subkutan im-
plantiert oder ein implantierter Radio-
frequenzempfänger empfängt die Im-
pulse von außen. Durch SCS soll die
Weiterleitung der Schmerzsignale ans
Gehirn blockiert werden. Ergebnis:
DBS ist ein etabliertes Verfahren und
wird als 2nd line Therapie eingesetzt.
Die kritischen Punkte sind die unbe-
kannte Langzeit- Wirksamkeit, die Ri-
siken (chirurgische Komplikationen,
Schlaganfall 3 %), die Unklarheit, wel-
che Hirnregion die besten Ergebnisse
erzielt und der ungewisse Nutzen (Le-
bensqualität), und entsprechend die
Kosten-Nutzen Relation. Die SCS wird
bei chronischem Schmerz mit überwie-
gend neuropatischem Ursprung ein-
gesetzt und ist im Vergleich zur DBS
kein etabliertes Verfahren. Als kritische
Punkte werden hier ebenso die be-
schränkte Evidenz zum Patientennut-
zen, unbekannte Langzeitwirkung und
Nebenwirkungen angeführt. Empfeh-
lungen für beide Verfahren sind strik-
te/enge Patientenselektion, Aufbau ei-
nes Registers/Beobachtungsdokumen-
tation zur langfristigen Evaluation und
die unbedingte Konzentration der An-
wendung auf nur wenige Zentren.
Cochrane Review 2004: Spinal cord stim-
ulation for chronic pain, 
http://www.cochrane.org/cochrane/
revabstr/ab003783.htm.
ASERNIP/AU 2003: Spinal cord stimula-
tion (neurostimulation): an accelerated sys-
tematic review, http://www.surgeons.org/
asernip-s/systematic_review/SCSaccelre-
view0603.pdf.
MSAC/AU 2001: Deep brain stimulation
for the symptoms of Parkinson's disease,
http://www7.health.gov.au/msac/pdfs/
reports/msac1031.pdf.
ICSI/USA 2000: Deep Brain Stimulation
for Essential Tremor and Parkinson's Dis-
ease, http://www.icsi.org/knowledge/ 
detail.asp?catID=107&itemID=276.
MDK/DE 2001: Implantatekatalog Teil IV:
Elektrostimulation, http://infomed.mds-
ev.de/sindbad.nsf/0/f47881bfdde49f770
0256ae8006188a1?OpenDocument.
insges. 14 Assessments zu DBS & SCS.
Mammographie
Computerunterstützte
Diagnostik (CAD)
Brustkrebs ist die weltweit häufigste
bösartige Erkrankung bei Frauen.
Die Mammographie wird daher al-
lerorts zur Früherkennung einge-
setzt. CAD-(Computer-aided detec-
tion) Programme sollen die Diagno-
se des Mammakarzinoms erleich-
tern. Auffällige Strukturen wie Mi-
krokalzifikationen werden markiert,
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vergrößert und automatisch ange-
zeigt. Die Methode ist – in der Praxis
– relativ unerprobt. Die Interpretati-
on von Mammogrammen kann nicht
komplett automatisiert werden. CAD
kann dem Radiologen nur als Unter-
stützung, der zuerst auf verdächtige
Bildanteile hinweist, und quasi als Er-
satz für eine Zweitbeurteilung dienen.
In den USA wurde 1998 ein CAD-Pro-
gramm (R2 ImageChecker-System®)
für den Einsatz bei der konventionellen
Mammographie zugelassen. Ein Laser
tastet den herkömmlichen Röntgenfilm
ab und übersetzt ihn in ein digitales Sig-
nal. Die Software sucht daraufhin nach
Merkmalen, die auf ein Malignom hin-
deuten könnten. Ein rezentes HTA (GB
2005) beschreibt zwei Studien, die die
potentielle Rolle von CAD in der Brust-
krebsvorsorge evaluierten und die Be-
deutung von R2 auf die Sensitivität und
Spezifität beurteilten. Radiologen, Brust-
krebs-Kliniker und Röntgenassistenten
wurden Sets von Mammogrammen
(randomisiert) mit bereits bekannten
Befunden vorgelegt und mit oder ohne
CAD unterstützt gelesen. Studie 1 be-
stand aus 180 Filmen mit 20 falsch-
negativen Befunden, 40 mit nachweis-
baren Knoten; Studie 2 aus 120 Fil-
men und für CAD besonders geeigne-
ten Mammogrammen. Ergebnis: Hin-
sichtlich Spezifität oder Sensitivität wur-
den keine signifikanten Unterschiede
zwischen veranlassten (Studienzweck)
und nicht veranlassten Bedingungen
gefunden (Sensitivität mit/ohne CAD
0.76-0.80, Spezifität 0.81-0.86 ohne
CAD und 0.81-0.87 mit CAD). Eine
Kosteneffektivitätsanalyse zeigte, dass
die Computer veranlasste Suche kos-
tensteigernd ist. Schlussfolgerung: In
keiner der beiden Studien konnte ei-
ne besondere Verbesserung oder ein
Gewinn an Kosteneffektivität festge-
stellt werden. Dieses mag mit der nied-
rigen Spezifität/Sensitivität für kleine
Knoten erklärt werden. Die CAD-Soft-
ware kann nur eine Unterstützung beim
Befund sein und einen möglichen Er-
satz für die Zweitbeurteilung durch ei-
nen Radiologen darstellen.
NCCHTA/GB 2005: Impact of computer-
aided detection prompts on the sensitivity
and specificity of screening mammogra-
phy, http://www.ncchta.org/execsumm/
summ906.htm.
BCBS/USA 2002: Computer-aided detec-
tion (CAD) in mammography, 
http://www.bcbs.com/tec/vol17/17_17.html.
Sonographie
Bei akutem Abdomen
Das Syndrom Akutes Abdomen um-
fasst alle plötzlich einsetzenden, zu-
nehmend bedrohlichen Erkrankun-
gen der Bauchhöhle, die ohne ent-
sprechende Therapie zu einer Ge-
fährdung des Patienten führen. Es
zählt zu den drei wichtigsten Grün-
den bei Notaufnahmen in Spitälern.
Akutes Abdomen kann bedingt sein
durch eine Entzündung des Blind-
darms (häufigste Erkrankung), des
Bauchfells, der Bauchspeicheldrüse,
Bauchtrauma oder durch extraabdo-
minale Erkrankungen wie Lungen-
embolie, Herzinfarkt oder Diabetes.
Aufgrund der potentiell lebensbe-
drohlichen Diagnosen erfordert es
einer frühzeitigen und ausreichen-
den Differentialdiagnostik. Als bild-
gebendes Verfahren ist die Sonogra-
phie (Ultraschall) hierbei ein schnel-
les, effektives und effizientes Diag-
nostikinstrument.
Ein rezentes deutsches HTA (2005) ana-
lysierte den Stellenwert der Sonogra-
phie innerhalb einer Untersuchungs-
strategie aus medizinischer und öko-
nomischer Perspektive. Ergebnis: Die
Sonographie ist bei Kindern heute das
diagnostische Mittel der ersten Wahl
und ist als Basisuntersuchung bei aku-
ten abdominalen Schmerzen zu emp-
fehlen. Als Primärdiagnostik wird es
auch für die Untersuchung beim Er-
wachsenen empfohlen. Bei einzelnen
Fragestellungen ist die Sonographie
die Alternative der ersten Wahl im Ver-
gleich zu anderen diagnostischen Maß-
nahmen wie CT oder Röntgen. Zur wei-
teren diagnostischen Abklärung kön-
nen aber Röntgenuntersuchungen not-
wendig sein. Insgesamt berücksichtig-
ten die analysierten Studien nicht den
enormen Erkenntniszugewinn hinsicht-
lich der technischen Weiterentwicklung
in der modernen Sonographie. Die öko-
nomischen Arbeiten zeigen, dass Sono-
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Rezente Assessments
SBU/SE Alert
http://www.sbu.se/www/
index.asp
Manual lymph drainage
combined with compression
therapy for arm lymphedema
following breast cancer treatment
Aromatase Inhibitors in 
Breast Cancer
Natriuretic Peptides in
Diagnosing Heart Failure 
CCOHTA/CA emerging
http://www.ccohta.ca/
entry_e.html
Alemtuzumab for B-cell Chronic
Lymphocytic Leukemia 
Minimally Invasive Hip
Resurfacing 
Pregabalin for Peripheral
Neuropathic Pain 
Memantine for treatment of
moderate to severe Alzheimer's
disease
Breath Test for Detection of
Insulin Resistance (DiatestTM)
Portable Home Hemodialysis
Device for Treatment of
Ischemic Stroke
BCBS/USA – Assessments
http://www.bcbs.com/tec/tec
assessments.html#progress
in Arbeit:
Magnetic Resonance-Guided
Ultrasound
Newer Bariatric Surgery
Techniques for Morbid Obesity
T-Wave Alternans
Vagus Nerve Stimulation for
Refractory Depression 
In Druck:
Contrast-Enhanced Cardiac
Computed Tomographic
Angiography for Coronary
Artery Evaluation 
Electrical Stimulation and
Electromagnetic Therapy as
Adjunctive Treatments for
Chronic Skin Wound
Gene Expression Profiling for
Managing Breast Cancer
Treatment
HTA – Newsletter
HTA-Projekte 
am ITA
Chronische Hepatitis C 
in Österreich:
Entscheidungsanalytische
Modellierung
Polymorphismen Screening 
– Begleitung von Leitlinien
Entwicklung
graphie eine kosteneffiziente Basisdi-
agnostik darstellt, die dann je nach Be-
fund um andere Verfahren ergänzt wer-
den muss. Zwei Arbeiten sehen Sono-
graphie als kosteneffizienter als ande-
re Verfahren. Zusammenfassung: Die
sonographische Diagnostik ist als nicht-
invasive Untersuchungsmethode das
Mittel der ersten Wahl bei unklaren
Eingangsdiagnose mit dem Syndrom
des akuten Abdomens anzusehen. Die
medizinische Effektivität und ökonomi-
sche Effizienz konnte ausreichend be-
wiesen werden. 
DAHTA/DE 2005: Sonographische Diag-
nostik beim akuten Abdomen bei Kindern
und Erwachsenen,
http://gripsdb.dimdi.de/de/hta/
hta_berichte/hta084_bericht_de.pdf.
Polymerase Chain
Reaction/PCR
In der Pränatal-
Chromosomendiagnostik
Mit zunehmendem Alter der Mutter
steigt das Risiko für eine kindliche
Chromosomenstörung. Das Down-
syndrom (Trisomie 21) stellt die häu-
figste chromosomale Anomalie dar
(1.5/1000). Daher wird Schwange-
ren ab 35 Jahren zur Abklärung ent-
weder eine Fruchtwasserentnahme,
Plazentabiopsie oder Nabelschnur-
punktion empfohlen. Die invasiven
Pränataldiagnostiken bergen ein un-
terschiedliches Abortrisiko. Mittels
Schnelltest (Q-PCR oder FISH-Tech-
nik) können heutzutage an unkulti-
vierten Zellen die fünf häufigsten
Chromosomenabweichungen inner-
halb von 24-48 Stunden gesondert
untersucht werden. Molekulartests
sind ebenso verlässlich, kostengüns-
tiger und weniger aufwendig, kön-
nen aber seltene Anomalien nicht
bestimmen.
Insgesamt machen Trisomie 21, 18 und
13 sowie X&Y Geschlechtschromo-
som-Anomalien (Turner, Triple X, Kli-
nefelter Syndrom) 95 % aller Chromo-
somenabweichungen von geborenen
Babys aus. Die Inzidenz aller chromo-
somalen Anomalien wird auf 9.1 pro
1.000 geschätzt. Für die Erstellung ei-
nes kompletten Chromosomenstamms
(Karyogramm) ist eine Zellkultur not-
wendig, die eine lange Wartezeit (ca.
2 Wochen) bedeutet. In der Pränatal-
diagnostik stehen derzeit zwei schnelle
Molekulartests zur Verfügung. FISH
(Fluoreszenz-in-situ-Hybridisierung)
und Q-PCR (Quantitative Polymera-
se-Chain-Reaction) benötigen keine
Zellkultur. Bei FISH werden mit Hilfe
von Fluoreszenz-Farbstoffen Chromo-
somenabschnitte markiert. Bei Q-PCR
werden gezielte DNA-Abschnitte mit
Hilfe von Enzymen (sog. PC-Reaktio-
nen) vermehrt und mit gesunden Ver-
sionen der entsprechenden Genen ver-
glichen. Beide Tests waren Gegenstand
eines umfangreichen HTAs. Ergebnis:
In der Erkennung der fünf häufigsten
Chromomosomenabweichungen sind
FISH und Q-PCR Tests technisch eben-
so genau und sicher wie Karyotyping.
Die absolute Sensitivität und Spezifität
beträgt mit FISH 1.0/1.0 resp. mit Q-
PCR 0.9565/0.9997. Für alle anderen
Anomalien sind die Sensitivität/Spezi-
fität geringer. Die Technik besitzt eine
hohe Akzeptanz bei Schwangeren und
Ärzten.
Eine einfache Kosteneffektivitätsanalyse
zeigte, dass Molekulartests immer kos-
teneffektiver sind, auch wenn Risiko-
Frauen weiterhin Karyogramme erstel-
len lassen. Der Nachteil von Moleku-
lartests ist, dass sie keine der sehr sel-
tenen Anomalien aufweisen. Zusam-
menfassung: Es besteht eine gute Evi-
denz, dass die kosteneffektive Q-PCR
Technik die fünf häufigsten Chromo-
somenaberrationen mit guter Exakt-
heit bestimmen kann. Die weitere Ver-
einfachung und damit Verbreitung von
Pränataldiagnostik hat aber natürlich
gesellschaftspolitische Auswirkungen,
die nicht ohne Diskussion, technolo-
gisch-vorangetrieben, vonstatten ge-
hen darf.
SBU/SE 2004: QF-PCR in fetal diagnosis
of chromosomal abnormalities (Alert), 
http://www.sbu.se/www/index.asp?
ReportID=802&from=Subpage.asp?CatI
D%3D28%26PageID%3D64&typeID=3.
NCCHTA/GB 2003: Evaluation of mo-
lecular tests for prenatal diagnosis of chro-
mosome abnormalities,
http://www.ncchta.org/execsumm/
summ710.htm.
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